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耳介熱傷マウスの血管透過性日進
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【要旨】　熱傷部位での血管透過性に関与するmonoamine（MA）の役割を神経化学的手法により詳細に
検索するため，操作が簡便で，しかも再現性の高い熱傷モデル作成の新しい方法を開発した．このマウス耳
介熱傷モデル標本を用いて生化学的変化を測定するとともに，螢光組織化学的な精査を中心に解析を行った．
その結果，contact　burn　30分後，血管透過性充進の指標となるEvans　blue（EB）漏出は有意（p＜0。05）に
増加し，120分後では最大となった．このEBの漏出は抗炎症薬の投与で抑制された．一方，　contact　burn　30
分後では耳介のMAおよび代謝産物の値に変動は認められなかったが，120分後でnorepinephrine（NE）
は有意（p＜O．05）に減少し，4－methoxy－3－hydroxy－phenyleneglycol（MHPG）は増加した．このNEの
減少は抗炎症薬の投与で抑制されたが，dopamine（DA）および5－hydroxytryptamine（5－HT）含量には
影響を及ぼさなかった．螢光組織化学的検索から耳介毛細血管周囲におけるcontact　burn　siteのNE螢光は
減弱した．しかし，抗炎症薬の投与でNE螢光は増強した．
　要するに，熱傷時に充進ずる耳介毛細血管の透過性に対し，MAの中でNEの変動は重要な役割を有する
ことが明らかとなった．このNEの変動は交感神経活動と関連を有することを示唆している．
緒 言
　物理的侵襲に対して生体は機能の恒常性を維持す
る反応因子として生体内微量活性物質を有してい
る．これらの物質の大部分はオータコイド，神経化
学伝達物質およびホルモンなどである．熱傷による
組織の挫滅は血管壁や血管内皮細胞を傷害し，体液
の血管外漏出と血管透過性の充進を誘発する1）．体
液の血管外漏出は，同時に皮膚周囲組織に存在する
肥満細胞を間接的に活性化し，生体微量活性物質で
あるオータコイド類の脱心血反応を充進させ，恒常
性の維持を行っている．
　血管透過性とオータコイド類との関連性について
は多くの研究がなされている．熱傷モデル動物を用
いた成績では，Horakova　and　Beaven2）が足踪熱傷
モデルラットで，またYurt　and　Pruitt3）は，全身熱
傷モデルラットで，ともに血中ヒスタミンの上昇を
明らかにしている．一方，芋川ら4）はマウスの耳介熱
傷組織でブラジキニンの著明な増加を認めている．
　しかしながら，従来の動物による熱傷モデルでの
研究は血管透過性田平物質に関する薬理学的，或い
は組織学的研究が主体5）6）で，熱傷組織における機能
の恒常性維持に関与する神経系の役割を検討した研
究は殆んど行われていない．その一因として，適切
な熱傷モデル動物の作成が出来なかったためと思わ
れる．
　近年，安藤ら7）は全身状態を悪化させず，組織にお
ける血管透過性や浮腫などの形成機序を生化学的に
検索しやすい熱傷モデルとして，熱傷の面積が体面
積の7％で，かつ熱傷度が2度程度であるマウス耳
介熱傷モデルを作成した．しかしながら，この方法
はピンセットを熱湯につけて用いる方法のため，一
定温度での熱傷を耳介に加えることが温度設定の点
で困難であり，再現性に乏しい欠点があった．その
ため，我々は一定温度による確実な熱傷が得られ，
より再現性が高い方法を考案し，新しい熱傷モデル
動物の作成法を確立した．
　本研究は，このモデルを用いて耳介熱傷組織にお
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ける血管透過性の充進を吟味したのち，monoamine
（MA）の変動を生化学的手法で測定して解析した．
さらに，微量定量法が可能な螢光組織化学的検索に
よってMAの局在を詳細に観察し，熱傷時における
神経伝達物質の動態から，血管透過性面面時におけ
る交感神経系の役割を考案した．
実験材料
　1．実験動物
　実験には体重25～30gのddY系雄性マウス（埼
玉実験動物）を1週間予備飼育後，健常なものを選
び，1群6～10匹として使用した．飼育は室温23±
1℃，湿度50～60％の恒温恒湿条件下で行い，飲料水
並びに飼料（MF固形飼料，埼玉実験動物）は自由に
摂取させた．なお，実験にはあらかじめ24時間絶食
させたものを用いた．
　2．使用薬物
　Norepinephrine　（NE），　dopamine　（DA），　ser－
otonin　（5－hydroxytryptamine；5－HT），　4－methoxy
－3－hydroxy－phenyleneglycol　（MHPG），
homovanillic　acid　（HVA），　5－hydroxyindoleacetic
acid　（5－HIAA），　dihydroxyphenylacetic　acid
（DOPAC），　aspirin，　chlorpheniramine　maleateお
よびEvans　blue（EB）はすべてSigma　Chem．耐熱
（米国）を用い，alminoprofenは富士レビオ（株）製
を用いた．
　その他の試薬類は全て和光純薬工業（株）の特級，
超特急，HPLC規格またはそれに準じた規格品を用
いた．
実験方法
　1．耳介熱傷モデルの作成
　本実験：のための耳介熱傷標本は，熱傷の程度を自
動調整できるmicro　computer　control　systemを連
動させたホットプレート装置を新規に開発し，容易
に熱傷が作成でき，かつ再現性の高い方法を用い，
作成した（Fig．1）．
　このマウスの右耳介を熱傷標本（contact　burn
site）とし，左耳介を非熱傷標本（intact　site），すな
わち対照標本とした．
　2．薬物の効果
　非ステロイド系抗炎症薬aspirin（150　mg／kg）8）
およびalminoprofen（20　mg／kg）9）と抗ヒスタミン
薬chlorpheniramine　maleate（5　mg／kg）はcon一
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Fig．　1　Apparatus　for　experimental　injury
tact　burn作成の60分前に各々経口投与した．
　3．血管透過性の変動
　耳介にcontact　burnを作製した後，1％EBを含
む等張リン酸緩衝液（pH　7．2）；（0．1ml／10　kg体
重）を速やかに尾静脈注射して30分，120分後に屠
殺したのち 耳介重量を測定するとともに，contact
burnによって生じたEB色素の耳介漏出量を測定
した．
　4．血管透過性転進の測定
　耳介重量を秤量後，これをポリカーボネート製チ
ューブ（栄研チューブ1号，栄研化学（株））に移し
たものをKatayamaら10）の報告に準じて1．2N
KOH溶液を1ml加え，37℃で24時間加水分解し
た．この加水分解溶液の0．5mlに0．6NH3PO4／ア
セトン＝5／13混合液を4．5ml加え，室温で30分間
振盈し，アセトンによる除タンパクを行った．その
際，サンプルはH3PO4で中和し，さらに3000　r．p．m．
で30分間，4℃で遠心分離し，上清中のEB色素の
吸光度を620nmにおいて測定して耳介に漏出した
EB色素量を計量した（Fig．2）．
　5．Contact　burn　siteのmonoamine（MA）動
　 態
　1）耳介MAおよび代謝物の生化学的測定
　上述の実験方法に従って作成したモデルマウス
は，経時的（30分，120分）に頚椎脱臼法により屠
殺し，常法11）により，耳介内のDA，　NE，5－HTお
よびこれらの代謝産物であるHVA，　DOPAC，
MHPG，5－HIAAについて，高速液体クロマトグラ
フィー電気化学検出器（HPLC－ECD：日本ウォータ
ーズ社）を用いて測定し，データ解析を行った．
　2）耳介MAの螢光組織化学的検索
　螢光組織化学的検索は渋谷ら12），Sato13）の方法に
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Incubate　（24　hr　at　37℃）
　　，
Hydm夏ysate（o．5mの
1一’．””‘’o－6NH3po4／acetone（＝s／13），4．sme
　Shake　（30　min）
　　，
Cent1ifuge　（3000　rpm，　30　min　at　4℃）
　　，
Supernatant
　　，
　Measurement　（OD620nm）
Fig．　2　Assay　procedure　for　Evans　blue　contents
　　in　ear
準拠して行った．すなわち，作成したモデルマウス
を120分後に屠殺し，耳介を全摘出後，直ちに液体
窒素で冷却したイソペンタン中で瞬間凍結した
後，一35℃で約7日間真空凍結乾燥を行った．次に，
この凍結乾燥耳介組織を密閉容器内で80℃，1時間
ホルムアルデヒドガスに曝露し，真空下でパラフィ
ン包埋を行った．この包埋組織片を用い，検鏡用標
本（10μm）を無螢光スライドガラス上に伸展し，キ
シレンで脱パラフィンした後，エンテランで封入し
て螢光組織標本を作成した．得られた螢光組織標本
は，Zeiss螢光顕微鏡下（励起波長410　nm，螢光波
長480nm）で検鏡し，自然発光螢光組織写真の撮影
を行うとともに，Zeiss　SF顕微分光光度計（Zeiss
社，ドイツ）により得た発色度を指標として解析を
行った．
　6．統計処理
　実験成績はStudent’s　t－testで有意差検定を行い，
危険率5％以内を有意と判定した．
実験成績
　1．Contact　burnによる血管透過性の変化
　Contact　burn　30分後におけるEBの色素漏出は，
intact　siteの0．52±0．08μg／earに対し，　contact
burn　siteでは8．88±2．59μg／earと有意（p＜
0．001）に増加した．一方薬物投与群では，aspirin投
与群で2．19±0．73μg／ear（p＜0．001），　almino－
profen投与群で4．03±1．86μg／ear（p＜0．01），お
よびchlorpheniramine投与群で3．36±1．23μg／
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　　　　control　a pirin　alminoprofen　chlorpheniramine
　　　　　　　　150mg／kg，　p．o．　　20mg／kg，　p．o．　　5mg／kg，　p．o．
［コIntact　site　　囮Contact　bum　site
　Fig．3　Effects　of　aspirin，　alminoprofen　and
　　　chlorpheniramine　on　vascular　permeability
　　　after　ear　thermal　injury　in　mice．　（30　min
l
　　　after　thermal　injury）
　　　Each　value　indicates　the　mean±S．E．　of　6－10
　　　mice．
　　　Significant　difference：”’p〈O．OOI，　as
　　　compared　to　the　intact　site，＃＃pく0．01　and
　　　＃＃＃p〈O．OOI，　as　compared　to　the　control
　　　group．
ear（p〈0．001）と，いずれの薬物投与群ともcontact
burnによる色素漏出の増加が有意に抑制された
（Fig．　3）．
　このような血管透過性の変化はcontact　burn　120
分後においても認められ，intact　site　1．05±O．11
μg／earに対しcontact　burn　site　16．67±1．53μg／
earと色素漏出は有意（p＜0．001）に増加した．一方
薬物投与群では，aspirin・投与群で2．21±1．13μg／
ear（p＜0．001），　alminoprofen投与群で10．59±
3．70μg／ear（p＜0．01），およびchlorpheniramine
投与群で12．25±3．28μg／ear（p＜0．05）と，いずれ
も有意に抑制した．すなわち色素漏出はいずれの薬
物投与群においても有意差が認められた（Fig．4）．
この三群を比較すると抑制の強さはaspirin≧a1－
minoprofen＞chlorpheniramineの順であった．
　2．Contact　burnによるMAの変動
1）Contact　burn　siteのMA量
　Contact　burn　30分後におけるNEの変動は，
contact　burn　site　3．79±0．16　ng／gに対しintact
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　　　　　control　aspirin　alminoprofen　　chlorpheniramine
　　　　　　　　　　　　　150mg／kg，　p．o，　20mgfkg，　p，o．　5mg／kg，　p．o，
［コIntact　site　　囮Contact　bum　site
Fig．4　Effects　of　aspirin，　alminoprofen　and
　　　　chlorpheniramine　on　vascular　permeability
　　　　after　ear　thermal　injury　in　mice．　（120　min
　　　　afer　thermal　injury）
　　　Each　value　indicates　the　mean±S．E．　of　6－10
　　　mice．
　　　　Significant　difference：”p〈O．01　and　”’p〈
　　　　O．OOI，　as　compared　to　the　intact　site，　＃＃　p〈
　　　　O．O！　and　＃＃＃p〈O．OOI，　as　compared　to　the
　　　control　group．
siteは5．21±0．67　ng／gで，　contact　burn　siteは
intact　siteと比較して減少傾向が認められた（Fig．
5）．しかし，DAは両者間で変化がみられなかった．
また，5－HTはcontact　burn　siteで有意（p＜0．001）
な増加が認められた．
　　一方，MA代謝物では，　contact　burnにより
MHPGは上昇傾向を示し，　HVAは有意（p＜0．01）
に増加した．しかし，DOPACと5－HIAAには有意
差が認められなかった．
　　さらに，contact　burn　120分後におけるMAの変
動に関して，NEは有意（p＜0．05）に減少し，　DAは
減少傾向であった（Fig．6）．しかし，5－HTの変化
はみられなかった．一方，MA代謝物の変動に関し
ては，MHPGが上昇傾向を示したのに対し，　HVA，
DOPAC，5－HIAAの変動には有意差が認められな
かった．
　　2）非ステロイド系抗炎症薬aspirin，　almino－
profenおよび抗ヒスタミン薬chlorpheniramineの
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Fig．5　Contents　of　monoamine　and　their
　　　metabolites　after　ear　thermal　injury　in　mice
　　　（30　min　after　thermal　injury）
　　　Each　value　indicates　the　mean±SE．　of　6－10
　　　mice．
　　　Significant　difference：　”p〈O．Ol　and　”’p〈
　　　O．OOI，　as　compared　to　the　intact　value．
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　M　Intact　site　ua　Contact　bum　site
Fig．6　Contents　of　monoamine　and　their
　　　metabolites　after　ear　thermal　injury　in　mice
　　　（！20　min　after　thermal　injury）
　　　Each　value　indicates　the　mean±　S．E．　of　6－10
　　　mice．
　　　Significant　difference：’p　〈O．05，　as　compar－
　　　ed　to　the　intact　value．
contact　burn　siteのMAに及ぼす影響
　contact　burnによるNE，5－HTの変動に及ぼす
aspirin，　alminoprofenおよびchlorpheniramine投
与の影響は，Fig．7，8，9および10に示す如くであ
（4）
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　　　　ホ
　　　　　control　aspirin　alminoprofen　chlorpheniramine
　　　　　　　　　　　　　　150mg／kg，　p．o，　20mg／kg，　p．o，　5mg／kg，　p．o，
　　　　D　Intact　site　ua　Contact　bum　site
Fig．7　Effects　of　aspirin，　alminoprofen　and
　　　chlorpheniramine　on　norepinephrine　contents
　　　after　ear　thermal　injury　in　mice．　（30　min
　　　after　thermal　inj　ury）
　　　Each　value　indicates　the　mean±SE　of　6－10
　　　mice．
　　　Significant　difference：’p〈O．05，　as　compar－
　　　ed　to　the　centrol　group．
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　　　　control　aspirin　alminoprofen　chlorpheniramine
　　　　　　　　　　　　　150mg／kg，　p．o，　20mg／kg，　p，o．　5mg／kg，　p，o．
M　Intact　site　eZig　Contact　bum　site
Fig．　9　Effects　of　aspirin，　alminoprofen　and
　　　　chlorpheniramine　on　serotonin　contents　after
　　　　ear　thermal　injury　in　mice．　（30　min　after
　　　　thermal　injury）
　　　 Each　value　indicates　the　mean±S．E．　of　6－10
　　　　mice．
　　　　Significant　difference：”’p〈O．OOI，　as
　　　　compared　to　the　control　group．
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　　　　control　aspirin　alminoprofen　　chlorpheniramine
　　　　　　　　　　　　　150mg／kg，　p，o，　20mg／kg，　p．o，　5mg／kg，　p．o，
　　D　Intact　site　wa　Contact　bum　site
Fig．8　Effects　of　aspirin，　alminoprofen　and
　　　chlorpheniramine　on　norepinephrine　contents
　　　after　ear　thermal　injury　in　mice．　（120　min
　　　after　thermal　inj　ury）
　　　Each　value　indicates　the　mean±S．E．　of　6－10
　　　mice．
　　　Significant　difference：’p〈O．05　and　”p〈
　　　O．Ol，　as　compared　to　the　control　group．
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　　　　　　　control　aspirin　alminoprofen　chlorpheniramine
　　　　　　　　　　　　　　　150mg，　p，o，　20mg／kg，　p，o，　5mg／kg，　p，o，
［コIntact　site　　％Contact　burn　site
Fig．　10　Effects　of　aspirin，　alminoprofen　and
　　　　chlorpheniramine　on　serotonin　contents　after
　　　　ear　thermal　injury　in　mice．　（120　min　after
　　　　thermal　injury）
　　　　Each　value　indicates　the　mean±S．E．　of　6－10
　　　　mice．
　　　　Significant　difference：’p〈O．05　and　”p〈
　　　　O．O！，　as　compared　to　the　control　group．
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Fig．　11　Norepinephrine　fluorescence　after　ear
　thermal　injury　in　mice．
　　a：intact　site
　b：120　min　after　thermal　injury
　　c：aspirin　150　mg／kg　p．o．　＋　thermal　injury
　　d：alminoprofen　20　mg／kg　p．o．　十　thermal
　　inj　ury
　　e：chlorpheniramine　5　mg／kg　p．o．　十　thermal
　　injury
つた．（Fig．7，8，9，10）．血管透過性抑制作用を有
する3種の薬物はcontact　burnによるNEの減少
を抑制した．しかし，contact　burn　30分後に発現す
る5－HTの上昇は，これら3種の薬物の前処置によ
って抑制されず，120分後まで持続した．
　3．Contact　burn　siteのMAの螢光組織化学的
　　検索
　耳介の毛細血管周囲におけるMA（NE主体）螢
光像は，Fig．11に示す如くであった（Fig．11）．す
なわち，intact　siteでは毛細血管周囲に黄緑色の
NE螢光が認められた（Fig．11－a）のに対し，　con－
tact　burn　l20分後にはNE螢光が減弱した（Fig．11
－b）．しかし，contact　burn　60分前にaspirin（Fig．
11－c），alminoprofen　（Fig．10－d）　およびchlor一
pheniramine（Fig．10－e）を経口投与するとNE螢
光の減弱は抑制された．
　すなわち，aspirinおよびalminoprofenの前投与
はcontact　burri誘発によるNE螢光減弱を同程度
に抑制したが，chlorpheniramineの前投与による
NE螢光減弱の抑制は，　aspirinおよびalmino－
profenに比較して弱かった．
考 察
　熱傷時の生体内微量活性物質の変動に関しては，
熱傷患者の血中並びに尿中濃度を測定した報告がい
くつかある．例えば，全身熱傷では，受傷後（急性
期）から血中NEが著明に増加し，受傷100時間を
経過しても高値が持続すること14），および内在造血
（6）
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管収縮物質の一つであるエンドセリンが熱傷時に増
加すること15）が認められている．このため内在性血
管収縮物質（例えばNEあるいはエンドセリン）の
変動は血管透過性充進反応と浮腫の重症度に比例す
るものと思われる．すなわち，皮膚の熱損傷に伴い，
血管内皮の損傷が生じ，この時点で大量の血漿成分
の血管外漏出を惹起する．その結果，代償性の生理
反応として，交感神経機能が充進してNEが放出さ
れ，血中NEが増加して血管を収縮させることが考
えられる．
　本研究成績において，contact　burnによりNEは
有意（p＜0．05）に減少（120分後）し，一方，MHPG
の増加が認められたことは（Fig．6），　contact　burn
によりMA代謝，特にNE代謝が充進ずることを意
味している．すなわち，contact　burnによる血管拡
張と血管透過性充進反応に対して末梢の交感神経機
能が反射的に充興し，その結果NE代謝回転が促進
したものと推察される．
　一方，熱傷の血管透過性充進には肥満細胞由来の
起炎物質であるヒスタミンやプロスタグランジン
（PG）の関与が示唆されている16一一18）．そこで，作用
機序の異なる3種の抗炎症薬，すなわち，PGの合成
阻害作用を有するaspirin，　PG合成阻害作用と肥満
細胞由来の起炎物質の脱予研を抑制するalmino－
profen9）19），およびヒスタミン遊離阻害作用とH、受
容体拮抗作用を有するchlorpheniramineを用い
て，熱傷部位のNE代謝回転にいかなる影響を及ぼ
すかを検討した（Fig．　7～Fig．10）．　aspirin，　almino－
profenおよびchlorpheniramineは血管透過性充進
反応を抑制し，NEの減少を抑制する．このことは，
抗ヒスタミン薬や抗炎症薬が血管透過性野晒を抑制
することによって，代償性に血管収縮を促し，交感
神経の機能置捨を抑制する．その結果，NEの減少が
抑制されたものと思われる．このように，熱傷によ
って引き起こされる浮腫や血管透過性の充進には，
交感神経系が強く関与することが示唆される．これ
らの結果は，写真Fig．11－a～eに示した如く，正常
の組織では毛細血管周囲に見られる交感神経系終末
のNE螢光が，熱傷組織では明らかに減弱するこ
と，ならびに，この熱傷組織におけるNE螢光の減
弱が抗ヒスタミン薬や抗炎症薬の前投与で抑制され
ることでも明らかである．熱傷で減少するNE螢光
は，抗炎症薬と抗ヒスタミン薬で抑制されることが
螢光組織化学的に観察され，生化学的所見と一致し
ている．
結 論
以上の実験：成績を次の如く結論する．
　1）本法による耳介熱傷は再現性に優れ，かつ正確
に熱傷標本を作製することができる．
　2）血管透過性の指標としたエバンス・ブルー
（EB）漏出は，　aspirin，　alminoprofenおよびchlor－
pheniramineで抑制される．
　3）生化学的定量により熱傷組織でのNEの有意
な減少（p＜0．05），および，MHPGの増加傾向が認
められた．すなわち，NE系の代謝回転充進が示唆さ
れた．
　4）螢光組織化学的検索において，熱傷組織，殊に
毛細血管周囲のNE螢光は有意に減弱する．すなわ
ち，生化学的成績と一致する．
　5）抗炎症薬の前処置により毛細血管周囲のNE
螢光の減弱は抑制される．すなわち，組織の修復に
はmonoamineの関与が認められる．
　本研究は血管透過性充挙手におけるmonoamine，
殊にNEの変動を中心に解析して，熱傷時の交感神
経系機能の関与を明らかにしたものである．
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Role　of　Monoamines　in　the　lncrease　of　Mouse　Vascular　Permeability
　　　　　　　　　　　　　in　an　Experimental　Contact　Burn　Model
Miyuki　WATANABE，　Katsuhiko　SATO　and　Takeshi　SHIBUYA
Department　of　Pharmacology，　Tokyo　Medical　College
　　In　order　to　evaluate　the　functional　role　of　monoamines　on　the　vascular　permeability　in　the　contact　burn
surface　by　biochemical　（HPLC－ECD）　and　fluorohistochemical　studies，　a　suitable　and　reproducible
experimental　ear　burn　model　in　mice　has　been　newly　developed．
　　Concerning　changes　in　vascular　permeability　in　the　contact　burn　surface，　the　efflux　of　Evans　blue　dye
（EB）　significantly　increased　in　the　contact　burn　surface　（p〈O．05），　at　30　min　after　the　burn．　The
maximum　effiux　of　EB　was　seen　at　120　min　after　the　burn　injury，　and　these　increase　were　blocked　by
treatment　with　either　aspirin，　alminoprofen　or　chlorpheniramine，　although　the　inhibition　by　aspirin　was
not　significantly　different　at　30　and　120　min　after　the　burn　inj　ury．
　　With　respect　to　changes　of　monoamine　levels　in　the　contact　burn　surface，　at　30　min　after　the　burn，　the
level　of　norepinephrine　（NE）　was　decreased，　although　the　serotonin　（5－HT）　levels　were　increased　and
the　dopamine　（DA）　levels　did　not　change．　Metabolites，　such　as　4－methoxy－3－hydroxyphenyleneglycol
（MHPG）and　homovan皿ic　acid，　tended　to　increase，　and　the　5－hydroxy－indole－acetic　acid　levels　did　not
show　any　changes．　At　120　min　after　the　burn　injury，　significant　attenuation　（p〈O．05）　of　NE　levels　and
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increase　of　MHPG　levels　were　detected，　although　the　levels　of　DA　and　5－HT　and　their　metabolites　did
not　show　any　change．　After　each　treatment　with　one　of　the　three　anti－inflammatory　drugs，　the　decrease
of　NE　levels　was　blocked，　whereas　the　DA　and　5－HT　levels　were　not　infiuenced．　ln　the　fluorohisto－
chemical　studies，　the　fluorointensity　of　NE　in　perimicrovessels　in　the　ear　decreased　after　burn　injury，　but
the　intensity　recovered　following　treatment　with　the　anti－inflammatory　drugs．　ln　conclusion，　the　alteration
of　NE　levels　reflected　in　the　sympathetic　neuronal　activity　may　contribute　to　maintain　vascular　permeabil－
ity　in　contact　burns．
〈Key　words＞　Ear　burn　model　in　mice，　Vascular　permeability，　Monoamine，　High　performance　liquid
　　　　　　　　　　　chromatography，　Fluorohistochemistry．
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